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論文内容要旨
研究目的
 透析時低血圧は透析に伴う合併症のうち高頻度に認められるが,その病因は複雑である。一般
 には透析中の限外濾過に伴う体液量の減少が大きな要因とされている。しかしながら,実際の臨
 床の場においては除水量がそれほど多くないにもかかわらず,透析中に血圧低下を呈する症例を
 経験することがある。
 一方これまでに自律神経障害も透析時低血圧の原因の一つであると考えられてきたが,その実
 際の関係は必ずしも明らかではなかった。その理由としては,これまで伝統的に用いられてきた
 自律神経機能検査では定量的評価が困難であったことが挙げられる。最近になり各種疾患におい
 て,]231-MIBG心筋シンチグラフィーや心拍変動のスペクトル解析を用い自律神経機能が定量的
 に評価されるようになった。
 今回我々は,この定量的な評価が可能な二つの手法を用い,特に原疾患としての糖尿病の有無
 に着目しながら,自律神経障害と透析時低血圧の関係を検討した。
研究方法
 一回3-4時間,週3回の維持透析を施行している44人を対象とした。これらの患者を原疾
 患としての糖尿病の有無及び透析時低血圧の有無から4群(糖尿病を伴う血圧低下群,糖尿病を
 伴う血圧非低下群,糖尿病を伴わない血圧低下群,糖尿病を伴わない血圧非低下群)に分類した。
 交感神経系の指標として,1231-MIBG心筋シンチグラフィーの早期像,後期像における心臓縦隔
 比(H/M)及びWashoutrateを測定した。心拍変動のスペクトル解析を行い,交感神経系の
 指標として0.04-0.15Hzの低周波数成分(LF)と副交感神経系の指標として0.15-0.40Hzの高
 周波数成分(HF)および両者の比(LF/HF)を測定した。さらに自律神経機能評価を補足する
 目的で心拍変動係数(CVR-R)と起立性低血圧の有無も検討した。これらの観点から4群を比
 較し,糖尿病や透析時低血圧の有無と自律神経機能の関連を評価した。
結果
 123i-MIBG心筋シンチグラフィーの検討では,早期像,後期像共にH/Mは糖尿病の有無にか
 かわらず血圧非低下群に比し血圧低下群で低価であった。早期像におけるH/Mでは,血圧低下
 群,否低下群共に非糖尿病群に比し糖尿病群で低値であった。後期像におけるH/Mでも血圧低
 下群で非糖尿病群に比し糖尿病群で低値であった。またWashoutrateについては糖尿病を伴う
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 血圧低下群で有意に高値であった。一方心拍変動のスペクトル解析による検討では,低周波数成
 分(LF)は糖尿病を伴わない血圧非低下群において高く,その他の3群と有意差を認めた。し
 かしながら,高周波数成分(HF)および両者の比(LF/HF)については糖尿病群,血圧低下群
 でより低値となる傾向はあったものの,4群間に統計学的有意差は認められなかった。さらに心
 拍変動係数(CVR-R)は糖尿病を伴わない血圧非低下群で高くその他の3群と有意差を認め,
 起立性低血圧は糖尿病を伴う血圧低下群で最も頻繁に観察された。…回透析あたりの平均除水量
 および単位時間当たりの除水率には4幕間で有意な差を認めなかった。
結論
 透析時に血圧低下を認める症例において,より重篤な自律神経障害,特に交感神経障害を認め
 た。そしてその程度は糖尿病を合併した症例において増強された。近年糖尿病は透析療法を要す
 る原因疾患の中で最多となっている。その観点からも,透析時低血圧の管理においては,ドライ
 ウエイトの設定のみならず,自律神経障害も念頭におくことが必要であると思われた。
 研究の意義,独創的な点
 1.これまで曖昧であった透析時低血圧と自律神経障害の関係が,1231-MIBG心筋シンチグラフィー
 や心拍変動のスペクトル解析を用い自律神経機能を定量的に評価することで明らかになった。
 2.一般に透析時低血圧の原因としては,限外瀘過に伴う体液量の減少が最大の要因とされてい
 るが,除水量に差の無い群問で比較を行った今回の結果から自律神経障害の寄与の大きさが判明
 した。
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 審査結果の要旨
 透析時低血圧は透析に伴う合併症のうち高頻度に認められる。一般には透析中の限外濾過に伴
 う体液量の減少が大きな要因とされている。しかしながら,実際の臨床の場においては除水量が
 それほど多くないにもかかわらず,透析中に血圧低下を呈する症例を経験することがある。現時
 点では透析時低血圧の成因や適切な対処について不明の点が数多い。本研究は透析時低血圧につ
 いて自律神経系の役割を検討した有意義な研究である。
 自律神経機能検査を定量的に評価するために,t231-MIBG心筋シンチグラフィーと心拍変動の
 スペクトル解析を用い,特に原疾患としての糖尿病の有無に着目しながら,自律神経障害と透析
 時低血圧の関係を検討したことが注目される。糖尿病は現在透析導入の原因として第一位を占め,
 この研究はその観点からも注目される。維持透析患者44人を4群(糖尿病を伴う血圧低下群,
 糖尿病を伴う血圧非低下群,糖尿病を伴わない血圧低下群,糖尿病を伴わない血圧非低下群)に
 分類して検討している。交感神経系の指標として,1231-MIBG心筋シンチグラフィーの早期像,
 後期像における心臓縦隔比(H/M)及びWashoutraしeが測定された。心拍変動のスペクトル
 解析を行い,交感神経系の指標として0.040.15Hzの低周波数成分(LF)と副交感神経系の指
 標として0.15-0.4Hzの高周波数成分(HF)及び両者の比(LF/HF)が測定された。さらに自律
 神経機能評価を補足する目的で心拍変動係数(CVR-R)と起立性低血圧の有無も検討された。
 その結果,1231MIBG心筋シンチグラフィー心拍変動のスペクトル解析,及び心拍変動係数
 (CVR,一R)による検討のどれにおいても透析時に血圧低下を認める症例において,より重篤な自
 律神経障害,特に交感神経障害を示唆する所見が得られた。そしてその程度は糖尿病を合併した
 症例において特に強いことが観察された。以上の差は除水率に無関係に観察されている。透析時
 低血圧の管理においてはドライウエイトの設定のみならず,自律神経障害も念頭におくことが必
 要であり,特に糖尿病患者で重要であると考えられる。
 本研究では,これまで暖味であった透析時低血圧と自律神経障害の関係が,]231-MIBG心筋シ
 ンチグラフィーや心拍変動のスペクトル解析を用い,自律神経機能を定量的に評価することで明
 らかになった。また,一般に透析時低血圧の原因としては,限外濾過に伴う体液量の減少が最大
 の要因とされているが,除水量に差のない群間で比較を行った今回の結果から自律神経障害の寄
 与の大きさが判明した。以上より,本研究はよく焦点が絞られまとまったものであり,また,臨
 床的にも重要な新知見が得られており,十分学位に価するものと思われる。
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